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Resumen

La cirugia de reconstruccion de ligamento cruzado anterior es uno de los procedimientos
de rodillas mas prevalentes a nivel mundial con una tasa de 45,1 reconstrucciones
realizadas por cada 100.000 habitantes. La infeccion tras la reconstruccion artroscopica de
ligamento cruzado anterior (LCA) es una complicacion posoperatoria poco frecuente pero
potencialmente devastadora con prevalencias reportadas en la literatura que varian entre un

0,14 — 1,7% en las diferentes series de casos (3,6).

Existen diferentes vias de colonizacion e infeccion de los injertos, sin embargo, se considera
que en la gran mayoria puede provenir del propio procedimiento de recoleccién del injerto o
durante la preparacién del injerto en la mesa trasera. Parece no existir una diferencia en las
tasas de infeccion cuando se usa antibi6tico preoperatorio, versus cuando no se usa, en este
tipo de cirugias. Actualmente en todos los estudios reportados en la literatura se usa
rutinariamente antibidtico preoperatorio, en la gran mayoria de los casos con la
administracion de cefalosporinas de primera generacién, o el uso de clindamicina o
vancomicina en caso de presentarse alergias. ElI uso de la profilaxis antibi6tica local
sumergiendo los injertos en vancomicina ha tomado popularidad en los dltimos afios.
Algunos estudios sostienen que los procedimientos en los que se usa profilaxis antibidtica
local con vancomicina presentan significativamente menos infecciones postoperatorias que

las reconstrucciones en las que estos métodos no se usan.



1. Introduccién

1.1 Planteamiento del problema

La cirugia de reconstruccion de ligamento cruzado anterior es uno de los procedimientos
de rodillas mas prevalentes a nivel mundial con una tasa de 45,1 reconstrucciones realizadas
por cada 100.000 habitantes (1). A pesar de ser un procedimiento altamente estandarizado
y en el cual se cuenta con una gran experiencia existen complicaciones dentro de las cuales

se incluyen: fallo del injerto, trombosis venosa profunda, cirugias de revision, e infeccion

(1).

La infeccion posterior a la realizacion de una cirugia de reconstruccién de ligamento
cruzado anterior es una complicacion poco frecuente, con prevalencias reportadas en la
literatura que varian entre un 0,14 — 1,7% en las diferentes series de casos(3). A pesar de
ser una complicacion relativamente rara es muy temida por los cirujanos por los desenlaces
negativos a corto y mediano plazo en los pacientes, presentandose altas tasas de fallo del

injerto (requiriendo cirugias de revision) y perdida del cartilago articular. (1,2)

La definicion de infeccion posterior a una reconstruccion de ligamento cruzado anterior
varia en la literatura(7,8,9). Por lo general se requiere de un paciente en postoperatorio que
se presente con sintomas de artritis séptica de la rodilla, dados por dolor, inflamacion,
enrojecimiento y sintomas sistémicos; asociado a un analisis de liquido sinovial que reporte
elevacion de leucocitos (> 100.000) y elevacion de reactantes de fase aguda en suero (1,2).
Los cultivos del liquido sinovial pueden o no ser positivos para microorganismos, la

ausencia de aislamiento microbioldgico en estos no descarta la infeccion (3).

Los Staphylococcus son los microorganismos mas frecuentes en la infeccién posterior a una
reconstruccion de ligamento anterior cruzado; siendo S. epidermidis el mas com(n en un
90% de los casos, seguido por S. aureus (4). Estos microorganismos presentan un factor
especial que es la formacion de biopeliculas lo cual les confiere una resistencia contra los

agentes antimicrobianos, la opsonizacion y la fagocitosis; dificultando, de este modo, el



manejo terapia antibiotica(7). Estos pacientes suelen requerir manejos mas agresivos con

lavados artroscopicos y, en la mayoria de los casos, retiro del injerto. (4,5,6)

Existen diferentes vias de colonizacion e infeccion de los injertos, sin embargo, se considera
que en la gran mayoria puede provenir del propio procedimiento de recoleccién del injerto
o0 durante la preparacion del injerto en la mesa trasera. Se han realizado algunos estudios
con toma de cultivos intraoperatorios con el objetivo de demostrar en qué momento ocurre
la contaminacion de los injertos. Se ha evidenciado que una gran proporcion de la
contaminacion del injerto ocurre en el momento de su toma y preparacion (6). Un factor
para tener en cuenta es la seleccion del injerto. Se ha documentado una mayor asociacion
de infeccidn en los pacientes en quienes se realiza la reconstruccion con autoinjertos de
isquiotibiales en comparacion a los pacientes en los que se usa autoinjerto de tenddn patelar
(7,8). Otro hallazgo que llama la atencién es el mayor riesgo de infeccion con el uso de
autoinjerto con isquiotibiales en comparacion con los casos en los que se utiliza aloinjerto
de banco de huesos (1,7,11)

Existen métodos para disminuir el riesgo de infecciones post quirdrgicas(8). El uso de
antibidtico profilactico ha sido una forma tradicional de prevencién de infeccion en este
tipo de cirugia. La profilaxis antibidtica para procedimientos artroscopicos es debatida
cuando son procedimientos menores como condroplastias, sinovectomias y remodelaciones
de meniscos(7). Parece no existir una diferencia en las tasas de infeccién cuando se usa
antibidtico preoperatorio, versus cuando no se usa, en este tipo de cirugias(5). Sin embargo,
estos resultados no pueden extrapolarse para el caso de la cirugia de reconstruccion de
ligamento cruzado anterior cuando se realiza por esta via. Actualmente en todos los estudios
reportados en la literatura se usa rutinariamente antibidtico preoperatorio, en la gran
mayoria de los casos con la administracion de cefalosporinas de primera generacion, o el

uso de clindamicina o vancomicina en caso de presentarse alergias. (9,10)

El uso de la profilaxis antibidtica local sumergiendo los injertos en vancomicina ha tomado
popularidad en los ultimos afios((1-3). Algunos estudios sostienen que los procedimientos
en los que se usa profilaxis antibiotica local con vancomicina presentan significativamente

menos infecciones postoperatorias que las reconstrucciones en las que estos métodos no se



usan(3,4). No obstante, la evidencia no es concluyente. Se requiere una evaluacion
sistematica de la literatura actual para evaluar la efectividad del uso de la inmersion en

vancomicina del injerto para reducir las infecciones posquirdrgicas.

1.2 Justificacion

A pesar del uso rutinario de antibidtico preoperatorio se han documentado tasas de infeccion
que, aunque se consideran relativamente bajas (0,14-1,7%) son una complicacién descrita
por muchos cirujanos como catastrofica, haciendo relevante el optimizar rodas las medidas
necesarias para prevenir este desenlace (11). El riesgo de osteoartritis es bajo, sin embargo,
los costos del tratamiento prolongado, la ausencia laboral, la discapacidad y la ansiedad son
altos (5)

Los protocolos actualmente descritos en la gran mayoria de centros donde se practica esta
cirugia incluyen la dosis preoperatoria de antibiotico (6,7). No obstante, la real efectividad
de la profilaxis antibidtica endovenosa en la reconstruccion del ligamento cruzado anterior
no esta bien documentada (6) La evidencia parece sugerir que no existe una diferencia
significativa en el riesgo de infecciones post operatorias en cirugia artroscopica con el uso
de antibioticoterapia endovenosa(7,8). No existe evidencia cientifica adecuada que apoye la
administracion de antibidticos para prevenir la infeccion postoperatoria tras cirugia de
artroscopia en pacientes que no tienen un riesgo especial(9,10). A su vez, en la mayoria de
los casos, la evidencia cientifica es inadecuada para determinar qué tipo de antibiético es mas
efectivo para la profilaxis antibidtica(11). No existe evidencia cientifica adecuada para
determinar el efecto de la profilaxis antibidtica con respecto a las cirugias que se hacen por
abordaje artroscopico, como la reconstruccion de ligamento cruzado anterior. Debido a la
falta de estudios empiricos, tampoco es concluyente la evidencia adecuada para determinar

la rentabilidad de la profilaxis antibiotica(9,11).

El antibidtico topico profilactico es un area de trabajo que ha venido en aumento en la tltima
década. La premisa para desarrollar este método se basa en la baja vascularidad de los

tendones. Mientras que con dosis estdndar de cefalosporinas la disponibilidad en los



diferentes tejidos alcanza una adecuada concentracion inhibitoria minima (MIC, por sus
siglas en inglés) para tratar infecciones por cocos gran positivos; los tendones, al ser
estructuras con menor vascularidad, no suelen alcanzar la MIC requerida. Basado en esto,
toma fuerza la idea de realizar aplicacion de antibioticos locales en el tejido donante para el

injerto de reconstruccion (11,13)

Se deben tener en cuenta las caracteristicas de un antibidtico antes de poder escogerlo para
la aplicacion local en un tejido. Se requieren antibidticos seguros; que generen baja toxicidad
en el tejido, que tengan un espectro de cubrimiento adecuado para los microorganismos mas
comunes de colonizacion y que tengan una baja tasa de resistencia y alergenicidad (11). Se
han realizado estudios utilizando la gentamicina en mezclas con solucién salina en la
irrigacion artroscopica durante los procedimientos artroscopicos de reconstruccion de
ligamento cruzado anterior(8). EI primer estudio demostré que no existian diferencias en la
tasa de infeccion entre usar y no utilizar solucién son gentamicina(4). El segundo estudio
mostro una diferencia leve a favor del uso de gentamicina en la mezcla de irrigacion, sin

embargo, los resultados no son contundentes a favor de su uso. (14,15)

En la tltima década se describi6 una técnica para inmersion en vancomicina del injerto en la
cirugia de reconstruccién de ligamento cruzado anterior. EI remojo previo de los injertos de
LCA en vancomicina es un método novedoso que busca erradicar la contaminacion
bacteriana(12). Esta técnica parece estar respaldada por evidencia de estudios
observacionales que muestran una reduccion drastica de las tasas de infeccion sin ninguna
evidencia de un aumento del fracaso del injerto(13). La vancomicina tiene un amplio espectro
de actividad contra los patdgenos mas comunes asociados con la artritis séptica post
quirargica(5). Las experiencias similares de la vancomicina en cirugia espinal y cardiaca no
han demostrado aumento en la resistencia a los antibidticos y han resultado costoefectivas.
Si se analiza la experiencia en otros tipos de cirugia, esta técnica podria tener beneficios

econdémicos y potenciales respecto a la resistencia antibidtica.

Todos los estudios observacionales han sido concluyentes a favor del uso de antibidtico local
con inmersion en vancomicina(12-16). No obstante, estos estudios suelen realizarse sobre

cohortes histéricas, de forma retrospectiva. No existe evidencia sistematica que evalué la



calidad de dichos estudios y el poder de sus conclusiones. No parece existir suficiente
evidencia para que los métodos de profilaxis con inmersién del injerto en vancomicina sean

reconocidos como una recomendacion universal en las pautas de control de infecciones.

La evidencia disponible respecto a la inmersion con vancomicina de los injertos de LCA ha
generado entusiasmo sobre su uso. Sin embargo, antes que los protocolos hospitalarios
adopten esta recomendacion como rutinaria, es necesario utilizar métodos criticos para
identificar, definir y evaluar la investigacion sobre esta metodologia. La adopcion de este
método debe estar respaldada por revisiones sistematicas que evalten la calidad de la

evidencia y permitan resumir las interpretaciones en una conclusion concreta.



2. Marco Teodrico

_En la Gltima década se ha descrito una técnica para inmersion en vancomicina del injerto en
la cirugia de reconstruccion de ligamento cruzado anterior como profilaxis para disminuir el
riesgo de artritis séptica post quirdrgica. Los primeros estudios clinicos de esta técnica se
remontan a 2012 (17). Una serie de casos de 2012 concluyd que el remojo profilactico con
vancomicina de los autoinjertos disminuya la incidencia de infeccién mas que los antibioticos
intravenosos solos(18). Posteriormente, un estudio de casos y controles de Perez-Prieto et al
sugirio que el remojo previo del autoinjerto con vancomicina en combinacién con profilaxis
antibidtica intravenosa disminuyd la incidencia de infeccion de rodilla después de ACLR
mas que la profilaxis antibidtica sola(19). En comparacion con los antibioticos intravenosos
solos, el remojo previo de los autoinjertos de TH con vancomicina topica disminuyé la

incidencia de infeccion posoperatoria (19).

En 2015 aparecen los primeros estudios con nivel de evidencia tipo I1l. Durante este afio el
equipo del doctor Phegan publica una serie observacional controlada que incluyé 1585
personas que se sometieron a una reconstruccion del LCA durante un periodo de 13 afios. El
grupo 1 constaba de 285 pacientes que recibieron antibioticos intravenosos preoperatorios
sin remojo previo del injerto topico. El grupo 2 consistié en 1300 individuos que recibieron
antibiodticos por via intravenosa y remojo previo del injerto en una solucion de vancomicina
de 5 mg/mL. El analisis estadistico del grupo de remojo previo con vancomicina con
antibidticos intravenosos, en comparacion con el grupo de antibioticos intravenosos solos,

revel6 una tasa de infeccion posoperatoria significativamente reducida

En 2019 se reporta el primer estudio de cohortes que evalu6 la técnica en cuestion. El estudio
fue llevado a cabo por Figueroa et al. Este estudi6 evalu6 dos periodos consecutivos (de abril
de 2013 a octubre de 2015 protocolo pre-vancomicina y de noviembre de 2015 a mayo de
2018 protocolo de vancomicina). Se incluyeron en el estudio un total de 490 pacientes:230
en el protocolo de prevancomicina y 260 en el protocolo de vancomicina. Se observaron
cuatro casos de probable artritis séptica posoperatoria en el protocolo previo a la vancomicina
(1,7 %; 2 casos por cirujano), mientras que no se observaron casos de artritis séptica en el

protocolo de vancomicina durante el periodo de estudio (p <0,05). Los autores de este estudio



concluyeron que el remojo previo de los autoinjertos de isquiotibiales en vancomicina para
la reconstruccion primaria del LCA evitd la aparicion de artritis séptica posoperatoria durante
el periodo de estudio en comparacion con esta técnica(20)

También se reportan estudios in vitro para conocer los cambios moleculares y biomecénicos
de los injertos tendinosos cuando se sumergen en preparados de vancomicina. Los hallazgos
in vitro no muestran ningun efecto perjudicial de la vancomicina sobre las propiedades del
tenddén(5) A su vez, las concentraciones publicadas de antibi6ticos parecen ser efectivas para
eliminar la contaminacion del injerto sin evidencia de condrotoxicidad demostrada(5,21-25).

En 2020, Lamplot us6 tendones rotulianos bovinos recolectados. Algunos tendones fueron
sumergidos en vancomicina, mientras los otros fueron sumergidos, por el mismo tiempo y en
condiciones similares, en solucion salina. El remojo con vancomicina no parecid tener
efectos perjudiciales inmediatos en las propiedades biomecénicas de los injertos(25). En un
estudio biomecanico in vitro controlado que utilizé 30 injertos tendinosos de donante vivo
remojados previamente con vancomicina no se encontrg alteraciones en sus propiedades
biomecanicas. Las pruebas mecanicas determinaron la curva de tension-deformacion, el
maédulo de Young, la tensién maxima de traccion, el alargamiento méximo de traccion antes

de la falla y el limite elastico sin encontrar alteraciones relevantes(21).

En 2013, un estudio de Wajdi W. Kanj y colaboradores que utiliz6 vancomicina (5 mg/mL)
investigo si la funcion molecular del autoinjerto del tenddn de la corva en reconstruccion del
LCA estaba alterada en comparacién con los controles. El tenddn tratado con vancomicina
no mostré un aumento significativo en la expresion del gen apoptotico ni en los niveles de
proteina apoptdtica en tejido o sobrenadante, ex vivo. Este estudié concluyé que una
envoltura de vancomicina no alteraria la estructura molecular del autoinjerto de LCA. Un
estudio de 2020 expuso tenocitos derivados del tendon rotuliano humano a concentraciones
de vancomicina variables y relativamente altas. No hubo cambios significativos en la
viabilidad de los tenocitos después de 2 y 6 h de incubacion a cualquier concentracion de

vancomicina entre 0 y 12 800 pg/mL (22)

A pesar de la evidencia in vitro y la evidencia in vivo, la técnica no es universalmente

aceptada por los cirujanos y aun no se han generado recomendaciones concretas para su uso.



Se necesita evidencia de nivel | para que la técnica sea aceptada como una recomendacion
global en las guias de control de infecciones. La investigacion futura debe generarse a partir
de ensayos controlados aleatorios y revisiones sistematicas de la literatura.



3. Objetivos
3.1 Objetivo general

Evaluar la evidencia que compara las tasas de infeccion posoperatoria después de la
reconstruccion del LCA realizada con injertos previamente empapados en vancomicina

versus aquellos sin vancomicina

3.2. Objetivos especificos

e Realizar una revision sistematica actualizada para evaluar la eficacia de la vancomicina
en la reduccidn de la tasa de artritis séptico.

e Describir variables de interés en los pacientes llevados a reconstruccion de LCA que
puedan relacionarse con las diferentes tasas de infeccion posoperatorias en los
procedimientos de reconstruccion del LCA que han usado injertos previamente
empapados en vancomicina versus aquellos procedimientos en los que se han usado

injertos sin vancomicina.



4. Metodologia
4.1 Tipo y disefio de estudio

Para realizar la evaluacion de efectividad se realiz6 una revision sistematica de la literatura
(RSL) a partir de la pregunta planteada. Los estudios fueron seleccionados teniendo en cuenta
los criterios de inclusion y exclusion. Desarrollamos un formulario de protocolo para la
revision y seguimos las pautas de Elementos de informe preferidos para revisiones
sistematicas y metandlisis (PRISMA) y la metodologia GRADE. El estudio no fue registrado
en PROSPERO.

4.2 Poblacion y muestra

Estrategia de busqueda

Con el objetivo de identificar evidencia relevante en relacion con la pregunta de evaluacion,
se llevo a cabo una busqueda sistematica y exhaustiva. Todo el proceso se acogio a los
estandares de calidad internacional utilizados en RSL segun la metodologia GRADE y las
guias PRIMAS. Las busquedas se llevaron a cabo con supervision y asesoria de personal

entrenado. Para identificar publicaciones indexadas, se consultaron las siguientes fuentes:

e MEDLINE, plataforma PubMed.
e EMBASE (Elsevier).
e Cochrane Database of Systematic Reviews (plataforma Wiley).
e LILACS (Biblioteca Virtual en Salud - BVS, interfaz iAHX).
e EPISTEMONIKOS
e Cochrane Central Register of Controlled Trials - CENTRAL (plataforma Ovid)
e Motor de busqueda Google Scholar.
.
Para la realizacion de las basquedas, inicialmente se identificaron los términos clave en

lenguaje natural a partir de la pregunta en formato PICO.



Tabla 1: Pregunta PICO

Pacientes adultos llevados a reconstruccion de ligamento
cruzado anterior por cirugia artroscopica

Pacientes que recibieron implantes impregnados con
soluciones de vancomicina

Pacientes con implantes no impregnados con soluciones
antibidticas que fueron llevados a cirugia con los
protocolos usuales de profilaxis de cada uno de los
centros estudiados

Tasas de infeccion post operatoria (artritis septica)

Fuente: elaboracion propia

Posteriormente, se disefia una estrategia de bdsqueda genérica, compuesta por vocabulario
controlado explotado como términos (MeSH (Medical Subject Headings), DeCS
(Descriptores en Ciencias de la Salud) y Emtree (Embase Subject Headings) y por lenguaje
libre, considerando sinbnimos, abreviaturas, acronimos, variaciones ortograficas y plurales.
La estrategia se complementa con identificadores de campo, truncadores, operadores de
proximidad y operadores booleanos. Esta estrategia se validé mediante consulta virtual con
expertos tematicos y metodologicos y se adapta para las diferentes bases de datos Anexo 1.
Las busquedas de estudios primarios se realizaron sin restriccion en la fecha de publicacion
y de idioma. Para el reporte de la busqueda de estudios en bases electrénicas de datos, se usé
el formato el diagrama de flujo propuesto en la declaracion PRISMA Anexo 2. Ademas de
buscar en las bases de datos mencionadas, se usaron métodos de busqueda complementarios,
tales como:
e Motor de busqueda Google Scholar.
e Consulta a expertos tematicos: Busqueda de informacién en las bases de datos
especializadas sugeridas por los expertos tematicos.
e Busqueda manual “en bola de nieve” mediante la revision de las listas de referencias
bibliograficas de los estudios seleccionados.
Las estrategias de busqueda que se aplicaron en cada una de las bases de datos y en el motor
de busqueda de Google Scholar se describen con sus correspondientes resultados en el Anexo
1. Para cada busqueda en bases de datos electronicas se generd un reporte, garantizando su

reproducibilidad y transparencia. Los resultados de las busquedas se incluyeron en el



programa de manejo de referencias bibliograficas RAYYAN. A través del programa

RAYYAN, se eliminaron referencias repetidas para su posterior tamizacion.

4.3 Criterios de inclusion y exclusion
4.3.1 Criterios de inclusion:

Tipos de estudios: Esta RSL incluye estudios experimentales u observacionales analiticos,
nivel de evidencia tipo 11-1V, que comparan los resultados de la reconstruccion del LCA
realizada con autoinjertos o aloinjertos de tendon impregnados o sumergidos previamente
en vancomicina versus los resultados de la reconstruccion del LCA que usaron
autoinjertos o aloinjertos de tenddn sin vancomicina. Se consideraron estudios tipo
revision sistematica con o sin metanalisis, ensayos controlados aleatorizados (idealmente,
de fase Ill, con un enfoque pragmatico “analisis por intencién de tratar”), cohortes
analiticas, casos-controles y aquellos estudios observacionales comparativos que estén
bajo la denominacion de “evidencia del mundo real. Los resimenes de congresos y las
actas de reuniones eran elegibles si proporcionaban detalles suficientes para evaluar el
riesgo de sesgo y permitir el agrupamiento de los datos de resultado. No se aplicaron filtros

de idioma o afio en las busquedas de la literatura.

Tipos de poblacion: Se incluyeron estudios realizados en pacientes adultos, mayores de

18 afios.

Tipo de intervencién: Pacientes llevados LCA realizada con autoinjertos o aloinjertos de
tendon impregnados o sumergidos previamente en vancomicina. Se incluyeron estudios

que realizaron un seguimiento superior a 30 dias.

Tipo de comparador: Pacientes llevados a reconstruccion del LCA que usaron autoinjertos
o aloinjertos de tendon que no fueron impregnados o sumergidos previamente en

vancomicina o usaron sustancias placebo.

Desenlace primario: Aparicion de artritis séptica en los primeros 30 dias del post

operatorio.



Desenlaces secundarios: Se estudiaron otros desenlaces secundarios como infecciones del

sitio operatorio superficiales, rigidez postoperatoria, re-ruptura.
4.3.2 Criterios de exclusion:

Todo estudio epidemioldgico sin un grupo de control se excluyd de la revision. No se
incluyeron estudios nivel de evidencia tipo | como reportes de caso, series de caso y cortes
transversales. Se excluyeron estudios en animales, estudios de ciencias bésicas, articulos de
revision, capitulos de libros y articulos técnicos. Los estudios publicados unicamente en
formato de resumen no se consideraron, porque la informacion reportada es incompleta para
evaluar su calidad metodoldgica. Se excluyeron estudios que no se pudieron obtener en texto

completo. Se excluyeron estudios en poblacion pediatrica.

4.4 Tamizacion y seleccion de estudios

Las referencias fueron tamizadas por dos revisores de forma independiente (SR y KP),
revisando los titulos y resumenes frente a los criterios de elegibilidad predefinidos.
Previamente se realizé una prueba piloto para asegurar la consistencia en la aplicacién de los
criterios de elegibilidad. Esta prueba piloto tomo el 10% de las referencias y compard el nivel
de concordancia entre ambos revisores. Se obtuvo un indice Kappa del 90%, demostrando
una excelente concordancia en los criterios aplicados por los revisores (SR y KP) en la
tamizacion. Tras la concordancia obtenida, se completd la tamizacién por titulo y resumen

obteniendo un grupo de referencias preseleccionadas en el software RAYYAN.

Tras la tamizacion de todas las referencias, se comprobaron los acuerdos y desacuerdos del
proceso para ambos revisores. Los desacuerdos se resolvieron en consenso entre los dos
revisores. No hubo necesidad de consultar a un tercer revisor para solucionar algun
desacuerdo. A partir del grupo de referencias preseleccionadas, se realiz6 la seleccion de
estudios. Para esto, los dos revisores (SR y KP) de forma independiente verificaron que los
estudios cumplieran los criterios de elegibilidad (de inclusion y de no exclusion) mediante la

revision de cada publicacion en texto completo. Los estudios no recuperados en texto



completo al momento de la publicacion del reporte de evaluacion se excluyeron. Una vez los
dos autores realizaron la lectura en texto completo de todos los documentos, se realizo
resolucion de desacuerdos por consenso. Finalmente, se obtuvieron los estudios que se

Ilevarian a evaluacion de riesgo de sesgo.

4.5 Evaluacion del riesgo de sesgo
Se realizd la evaluacion del riesgo de sesgo de los estudios incluidos en las revisiones
sistematicas. Dos investigadores (SR, KP) evaluaron de forma independiente el riesgo de
sesgo en cada estudio incluido. Dado los tipos de estudios recuperados, se usaron las
siguientes herramientas:

e Revisiones sistematicas de la literatura con o sin metanalisis: A Risk of Bias

Assessment Tool for Systematic Reviews (ROBIS)
e Estudios de cohortes: Checklist for Cohort Studies - JBI

e Estudios de casos y controles: Checklist for Case Control Studies - JBI

Se present6 una evaluacion del riesgo de sesgo en cada dominio como adecuada, incierta o
inadecuada, y se asignd una puntuacion total de un maximo de items. Tras la evaluacion
independiente, los resultados se contrastaron sin obtener juicios finales distintos entre los dos

revisores. Solo los estudios con riesgo de sesgo bajo fueron incluidos en la revision.

4.6 Extraccion de datos

Se realiz6 la extraccion de datos a partir de los estudios con menor riesgo de sesgos. Al no
contar con una medida resumen del efecto, se presentaron de forma individual el rango de
los efectos con base en lo reportado por dichos estudios. Se realiz6 una matriz de extraccion
validada por los expertos tematicos y los expertos metodologicos que incluyo la informacion
de las variables de interés. Dos investigadores (SR, KP) extrajeron de forma independiente
los datos de todos los ensayos mediante el formulario estandarizado y las diferencias se
resolvieron mediante discusion. Si los datos no estaban disponibles, se contactd con los
autores del estudio. Esta informacion fue el insumo para hacer la construccion del conjunto

de la evidencia y marcos EtD.



4.7 Definicion y operacionalizacion de variables

4.7.2 Definiciones:
Infeccion del sitio operatorio — artritis séptica: Si o No. La artritis séptica es la

inflamacion de las articulaciones secundaria a una etiologia infecciosa, como
bacterias, hongos, micobacterias, virus u otros patdégenos.

Inmersion de injertos en vancomicina: Si 0 No. Inmersion o envoltura de injerto en
una gasa empapada en una solucion de vancomicina inmediatamente después de la
extraccion.

Profilaxis antibidtica preoperatoria: Si o No. Administracion en el quir6éfano de
antibidtico profilactico intravenoso en el momento de la induccién anestésica,
aproximadamente 30 minutos antes de la aplicacion del torniquete neumatico.

Tipo de autoinjerto: Autélogo, heterdlogo. Procedencia del injerto para la
reconstruccion del tendon ACL

Media de seguimiento (meses): Tiempo promedio que los sujetos del estudio son
seguidos por los investigadores

Comorbilidades: Si o No. presencia de una o mas condiciones adicionales que ocurre
(concomitante o concurrente) con una condicién primaria.

Tipo de antibiotico para la profilaxis: Antibidtico usado para realizar la profilaxis
antibidtica preoperatoria.

Edad: afos. Aflos cumplidos de los pacientes

Sexo: Masculino o femenino. Sexo de los pacientes.

4.7.3 Operacionalizacion de variables

Tabla 2. Operacionalizacion de variables

Nombre de la | Definicion Naturaleza Escala Unidades o
variable categorias
Presencia de artritis | La artritis séptica | Categodrica SI/NO SI/NO

séptica

es la inflamacion

de

las




articulaciones

secundaria a una

etiologia
infecciosa.
Inmersion de | Inmersion o | Categorica Si/NO Si/NO
injertos en | envoltura de
vancomicina: injerto en una
gasa empapada en
una solucion de
vancomicina
inmediatamente
después de la
extraccion.
Profilaxis Administracion Categorica SI/NO SI/NO
antibidtica en el quir6fano de
preoperatoria antibidtico
profilactico
intravenoso en el
momento de la
induccion
anestésica,
aproximadamente
30 minutos antes
de la aplicacion
del torniquete
neumatico
Tipo de injerto Procedencia del | Categorica Autéblogo- Autéblogo-
injerto para la heter6logo heter6logo




reconstruccion
del tendén ACL

Media de

seguimiento

Tiempo promedio
que los sujetos
del estudio son
seguidos por los

investigadores

Cuantitativa

discreta

Tiempo en

Meses

Meses

Comorbilidades

Presencia de una
0 mas
condiciones
adicionales que
ocurre
(concomitante o
concurrente) con
una  condicion

primaria.

Categorica

SI/NO

SI/NO

Tipo de antibiotico

Antibiotico usado
para realizar la
profilaxis
antibiotica

preoperatoria.

Categorica

Tipo de
antibidtico

NA

Sexo

Sexo de los
pacientes
incluidos en los

estudios

Categorica

Femenino —

masculino

Femenino —

masculino

Edad

Afos cumplidos

Discreta

Afos

cumplidos

Afos

cumplidos




4.8 Plan analisis de datos

Se realiz0 la extraccion de datos a partir de los estudios con menor riesgo de sesgos. Se realiz6
una matriz de extraccion validada por los expertos teméticos y los expertos metodolégicos
que incluyd la informacion de las variables de interés. Dos investigadores (SR, KP)
extrajeron de forma independiente los datos de todos los ensayos mediante el formulario
estandarizado y las diferencias se resolvieron mediante discusién. Si los datos no estaban
disponibles, se contactd con los autores del estudio. Los datos se extrajeron de los estudios
incluidos y se registraron en una hoja de célculo de Microsoft Excel. Los datos registrados
incluyeron las caracteristicas del estudio, asi como el tipo de injerto utilizado, el tipo de
cirugia y los procedimientos concomitantes, los resultados clinicos y el uso de injertos
empapados con vancomicina. Estos datos se combinaron en un metanalisis y se resumieron
de forma descriptiva. Estos datos no se consideraron para el analisis cuantitativo. Esta
informacidn fue el insumo para hacer la construccion del conjunto de la evidencia y marcos
EtD. Dada la naturaleza de los datos; las variables se recopilaron y resumieron en forma
descriptiva.

A través del programa Review Manager 5.1. Los datos sobre la incidencia de artritis séptica
se resumieron y combinaron en un metanalisis que se representa en un Forest Plot. Los datos
sobre los desenlaces secundarios se presentaron en muy pocos estudios y no fue posible su
combinacion en metanalisis por lo cual su sintesis es Unicamente descriptiva. El riesgo
relativo (RR) se calculé individualmente para cada estudio; ademas, se calculé el RR global.
La heterogeneidad se calcul6 mediante las pruebas de ¥2 y de Higgins. La significacion
estadistica se fijo en P < 0,05. Se realiz6 una prueba de asimetria del grafico en embudo

(funnel plot) para verificar el sesgo de publicacidn o el efecto de cajon de archivos.

Los desenlaces relevantes se presentan mediante perfiles de evidencia GRADE identificando
los desenlaces criticos. Los perfiles GRADE permitieron exponer los juicios acerca de cada
uno de los factores que puedan influenciar la calidad de la evidencia y los resultados
estadisticos clave en términos de los estimadores de asociacion y sus correspondientes
medidas de incertidumbre. Al final, se generd la calificacion de la calidad de la evidencia
para el desenlace de interés. La evaluacién de la certeza de la evidencia se hizo analizando

cada uno de los dominios propuestos por GRADE: riesgo de sesgo, inconsistencia, evidencia



indirecta, imprecision, otras consideraciones. La presentacion de los resultados se hizo de
manera narrativa indicando los hallazgos principales. A su vez, se declaré la certeza en la

evidencia para los desenlaces reportados.



5. Resultados

Las busquedas en bases de datos arrojaron 380 registros, la literatura gris arrojé 150
referencias, se obtuvo una referencia por otras fuentes, cinco referencias por bola de nieve y
tres referencias referidas por expertos clinicos, para un total de 530 referencias. Tras remover
duplicados se tamizaron 236 referencias por los revisores SR y KP de forma independiente.
Los desacuerdos se resolvieron en una discusion y se llegd a acuerdo sin necesidad de un
tercer revisor; posteriormente se identificaron 20 referencias para seleccién por texto
completo, de las cuales se incluyeron 3 RSL y 13 estudios observacionales. Cuatro estudios
se excluyeron: tres por no disponibilidad en texto completo (28-30), el otro era una carta al
editor(31). En el Anexo 2 se presenta el diagrama de flujo PRISMA y en el Anexo 3 se

muestra la lista de estudios excluidos junto con las razones de exclusion.

5.1 Evaluacion de calidad de los estudios

En cuanto a los estudios observacionales de cohortes, se calificd el riesgo de sesgos y la
calidad a traves de la herramienta Checklist for Cohort Studies del Instituto Joanna Briggs.
Los estudios de Banios et al(13), Schuster et al(24), Baron et al(32), Figueroa et al(33),
Garcia-Mansilla et al(34), Hees et al(35), Vertullo et al(18), Carrozo et al (36), Offerhaus et
al(37), Chaturvedi et al (38), Pérez-Prieto et al (19) y Wan et al(39) fueron calificados por
ambos revisores como estudios con bajo riesgo de sesgo. La evaluacion de riesgo de sesgo
de los estudios de cohorte incluidos se especifica a continuacion. En cuanto al Unico estudio
de casos y controles, se califico el riesgo de sesgos y la calidad a través del Checklist for
Case Control Studies del Instituto Joanna Briggs. El estudio de Bohu et al(40) tiene bajo
riesgo de sesgo segun las calificaciones de ambos evaluadores. En el Anexo 4 se presentan
los resultados de la calificacion por dominio y los instrumentos de medicién que diligencid

cada uno de los autores para los estudios observacionales.

La basqueda también permitié encontrar tres revisiones sistematicas de la literatura. Estas
revisiones sistematicas fueron evaluadas a través de las herramientas ROBIS por parte de los
dos revisores. Las revisiones sistematicas de Figueroa et al, Xiao et al y Naendrup et al
tuvieron un bajo riesgo de sesgo. En el Anexo 5 se incluye la herramienta ROBIS con la cual

se evaluaron estos estudios.



Ante estos hallazgos en la calificacion de evidencia de los estudios, ninguno de los
documentos incluidos en esta revision sistematica se excluy6 por alto riesgo de sesgos. La
calidad metodoldgica de todos los estudios parece ser suficiente para la generacion de la
sintesis y evaluacion de la evidencia. El valor de Kappa de concordancia entre la evaluacion

de calidad independiente entre los dos revisores es del 82%.

5.2. Sintesis descriptiva

Fueron considerados elegibles trece estudios observacionales publicados entre 2012 y 2021.
Doce de estos articulos eran estudios de cohorte retrospectiva con un total de 27782 pacientes
(15832 reconstrucciones de LCA con injertos empapados en vancomicina y 11950
reconstrucciones de LCA sin injertos empapados en vancomicina). Asimismo, el estudio
namero trece es un estudio de casos y controles que contd con una muestra de 1674 pacientes
(490 reconstrucciones de LCA con injertos empapados en vancomicina y 1184
reconstrucciones de LCA sin injertos empapados en vancomicina). Los 13 estudios incluidos
alcanzaron una puntuacién de 16/24 para estudios comparativos en la lista de verificacion
MINORS. Las caracteristicas generales de los estudios revisados se resumen en la Tabla 5.
Todos los estudios observacionales incluidos en esta revision sistematica fueron estudios de

nivel I11.

Los datos demograficos de los pacientes se informaron en 10 de los estudios incluidos. Todos
los estudios incluyeron mas hombres que mujeres (69% son hombres). La media de edad
varié en un rango de 27,1 a 32,9. No todos los estudios informan los datos demograficos
discriminados por los grupos de intervencion y control. No se perciben diferencias
significativas entre los estudios que informan datos demogréaficos y los que no. Solo un
estudio describio detalladamente las comorbilidades de la poblacion (32). En el estudio de
Baron el 1,5% de la muestra tenian diabetes, con un promedio de hemoglobina Alc (HgAlc)
de 7,4 %+1,2%, y habia 289 fumadores actuales (17,6%). En este estudio, la edad (p =0,571),
el sexo (p = 0,707) y el tabaquismo (p = 0,407) no se asociaron con el riesgo de infeccion
posoperatoria. Un aumento del indice de masa corporal (IMC) (p = 0,029), un aumento del
tiempo operatorio (p = 0,001) y la ausencia de preparacion del injerto de LCA con
vancomicina (p = 0,032) predijeron de forma independiente la infeccion posoperatoria(32).



Con respecto a la inclusién del tipo de injerto, cinco estudios incluyeron solo autoinjertos de
isquiotibiales(18,33,35,38,39), mientras que el resto de los estudios incluyeron isquiotibiales
como injerto principal, asi como tenddn rotuliano, tenddn del cuédriceps, tensor de la fascia
lata o aloinjerto. Solo en los cinco estudios que usaban injertos de isquiotibiales logramos
establecer el tipo de injerto en pacientes infectados. El resto de los estudios no especifica el
origen de los injertos que usaron lo que impide la posibilidad de analizar datos sobre
diferencias en el desenlace seglin el tipo. Diez estudios Unicamente usaron técnica
artroscopica. Tres estudios incluyeron procedimientos abiertos (reparacion/reconstruccion
del ligamento colateral o tenodesis extraarticular) en el mismo acto quirdrgico que la
reconstruccion del LCA (18,33,40.

Todos los estudios utilizaron una cefalosporina de primera o segunda generacién como
profilaxis IV preoperatoria de rutina en protocolos muy similares: de 30 a 60 minutos antes
de la cirugia o 30 minutos antes de inflar el torniquete. Para pacientes alérgicos en todos los
estudios se indicaron alternativas como Clindamicina y Vancomicina. Solo el estudio de
Banios et al adiciona a la profilaxis con cefalosporina una dosis de aminoglucosido(13)
Nueve estudios utilizaron el remojo previo con vancomicina en una solucion con una
concentracion de 5 mg/mL se utilizé en (13,18,19,24,34,37-40). Los otros estudios usaron
concentraciones inferiores de 1 mg/mL(20,32,35) y de 2,5 mg/mL (36). A pesar de los usos
de dosis inferiores en estos cuatro estudios, las diferencias no son significativas. En general,
los treces estudios usan técnicas de inmersion muy parecida. Siete de los estudios utilizaron
gasa empapada para administrar vancomicina al injerto. Ocho estudios informaron la
duracién del remojo del injerto. EI tiempo de remojo del injerto no fue homogéneo entre los
estudios. Los estudios in vitro sugieren que el tiempo ideal de inmersién del injerto en la

solucion de vancomicina son 20 minutos, no obstante, ningun estudio informé dicho tiempo.

En todos los estudios, el cirujano evaluo la incidencia de artritis séptica posoperatoria en las
citas de seguimiento. Sin embargo, la definicién de artritis séptica y el protocolo de
seguimiento variaron entre los estudios, con solo 2 estudios que informaron valores objetivos
de liquido sinovial para definir la artritis séptica (20,37) El seguimiento tuvo un rango de 3
a 120 meses. Un estudio no informd el seguimiento (38). Al evaluar el desenlace principal,

once estudios de cohortes mostraron diferencias estadisticamente significativas a favor de la



vancomicina. El estudio de Pérez-Prieto no mostro diferencias significativas en las tasas de
infeccion(19). El estudio de casos y controles no mostré una diferencia significativa entre la

intervencion y el manejo usual(40).

Solo tres estudios mostraron casos de artritis séptica en los grupos de la vancomicina: Baron
et al con un caso (32), Pérez-Prieto con cinco casos y Carrozo et al con un caso (36). Estos
estudios no informaron el tipo de injerto, el tipo de cirugia, las comorbilidades y los
procedimientos concomitantes de esos casos. Es muy escaso lo que conocemos de los casos
positivos en el grupo de intervencion. La tasa de infeccion en los pacientes del grupo de
intervencion de del 0,04% frente al 0,12% del grupo sin intervencion. EI remojo previo con
vancomicina después de la reconstruccion del LCA tuvo una eficacia estimada en la
prevencion de infecciones del 98,7% (IC 0,979 % a 1,000 %). EI RR global obtenido fue de
0,036 (IC 0,017 a 0,077), lo que significa una fraccion poblacional prevenible de 54,9 % y
una diferencia de riesgo de -1,16%. El riesgo en los expuestos a la intervencién es de 0,044%

y en los no expuestos de 1,21%.

Cuatro estudios evaluaron nueva ruptura del tendon tras la intervencion quirtrgica
(19,35,37,39). Solo el estudio de Offerhaus et al mostro diferencias significativas en las tasas
de rupturas a favor del grupo de intervencion. El resto de los estudios no mostraron
diferencias significativas en este desenlace. EI RR global obtenido fue de 0,55 (IC 0,37 a
0,88) lo que significa una fraccion poblacional prevenible del 25%. La rigidez posoperatoria
fue valorada en dos estudios (34,35) no encontrando diferencias significativas. Un estudio
evaluo el puntaje IKDC Subjective Knee Form sin encontrar diferencias significativas entre

grupos(19).

Al analizar las revisiones sistematicas que se encontraron, se evidencia que los resultados
estadisticos son similares entre ellas. Nuestra revision incluye todos los estudios que estas
revisiones comprenden. La revision sistematica de Figueroa et al (41) incluyd 11 estudios
que cumplieron con los criterios de inclusién comprendian 24298 pacientes. En pacientes
con remojo previo del injerto con vancomicina, se notificd 1 infeccion en 8764 casos (tasa
del 0,01 %). En los estudios con grupos de control que no tenian injertos previamente

empapados con vancomicina, hubo 125 infecciones en 15 534 reconstrucciones de LCA (tasa



del 0,8 %). Esta revision calcula un RR global de 0,07 (IC 0,03 a 0,16). La revision concluye
sugiriendo la necesidad de realizar ensayos controlados aleatorios prospectivos que aborden
este tema para que las recomendaciones sobre el uso rutinario del remojo previo con

vancomicina de los injertos de LCA se puedan hacer con confianza.

La segunda revision sistemética de Xiao incluyé diez articulos que comprendian 21368
sujetos (7507 en el grupo intervencion con vancomicinay en el grupo 13861 sin vancomicina.
En pacientes con remojo previo del injerto con vancomicina, se notificd 1 infeccion con una
tasa de infeccion del 0,013%. En los estudios con grupos de control que no tenian injertos
previamente empapados con vancomicina la tasa de infeccion fue del 0,77%. EI RR global
calculado fue de 0,07 (IC 0,03 a 0,18). Los autores de esta revision concluyen que remojar
los injertos de tendon de LCA con vancomicina antes de la implantacion se asocia con una
disminucion de casi 15 veces en las probabilidades de infeccion en comparacion con los
injertos no empapados en vancomicina. La tercera revision de Naendrup et al(14) incluy6 8
estudios. Estos estudios examinaron a 5075 pacientes. 2099 pacientes comprendian el grupo
control y se informaron 44 (2,1%) casos de artritis séptica temprana. Por el contrario, no hubo
informes de artritis séptica en 2976 casos de injertos empapados de vancomicina. EI RR
global calculado fue de 0,06 (IC 0,04 a 0,18).

5.3 Metanalisis

De los 15951 pacientes llevados a reconstruccion de ACL con injertos impregnados de
vancomicina, solo el 0,04% (7 pacientes) tuvieron AS. En el brazo control, el 0,11% de los
pacientes presentaron el desenlace. Debido a que los resultados de heterogeneidad en la
prueba fueron estadisticamente significativos (p<0.05) y el valor calculado de 12 fue

moderado, se adoptd el modelo de efectos aleatorios para el andlisis.



1 Inmersién en vancomicina Vs sin inmersion en vancomicina

1.1 Tasa de artritis séptica postoperatoria

Inmersion en vancomicina Control Risk Ratio Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random,95% CI M-H, Random, 95% CI|
Banios 202 0 593 71242 7.2% 0.14 [0.01, 2.44] —_—
Baron 2020 1 798 10 842 102% 041001, 082 ———
Carrozo 2022 1 2072 11 3228 102% 0.14 [0.02, 1.10] —_—
Chaturvedi 2020 0 873 18 963 7.4% 0.03 [0.00, 0.49] A e
Figueroa 2019 0 260 4 230 7.0% 0.10 [0.01, 1.82] —
Garcia-Mansilla 2022 0 257 7 551 7.2% 0.14 [0.01, 2.49] + -
Hees 2021 0 631 10 536 7.3% 0.04 [0.00, 0.69] A —
Offerhaus 2018 0 853 22 926 7.4% 0.02 [0.00, 0.40] —
Pérez-Prieto 2020 ] 402 7 383 14.7% 0.68 [0.22, 2.13] —_—T
Schuster 2021 0 8222 35 2294 7.4% 0.00 [0.00, 0.06] —
Vertullo 2012 0 870 4 285 7.0% 0.04 [0.00, 0.68] e —
Wan 2020 0 120 3 185 6.9% 0.22 [0.01, 4.21] -
Total (95% CI) 15951 11665 100.0% 0.09 [0.03, 0.23] e
Total events T 138

[T P . ia o - - Cj2 = k } } J
Heterogeneity: Tau® = 1.40; Chi* = 21.67, df = 11 (P = 0.03); I* = 49% 0.01 o1 1 10 100

Test for overall effect: Z = 4.86 (P < 0.00001)

Favours [experimental] Favours [control]

El remojo previo con vancomicina después de la reconstruccion del LCA tuvo una eficacia
estimada en la prevenciédn de infecciones del 99,9 % (IC 0,999 %-1,000 %) utilizando el IC
de Agresti-Coull. EI RR general obtenido fue de 0,09 (0,03-0,16 IC), lo que significa que el

remojo previo con vancomicina proporciond una reduccion del riesgo del 91 % en

comparacion con los pacientes de control. Dado que no consideramos que ninguno de los

estudios estd modificando el estimado global, y este resultado es consistente con la literatura,

no creemos pertinente la realizacion de analisis de sensibilidad. No se consideran anélisis en

subgrupos dado que no hay poblaciones especificas diferenciadas entre los estudios.
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Se observa un desplazamiento asimétrico que podria demostrar un sesgo de publicacion.

5.4 Marcos EtD

Desenlaces criticos

En cuanto el desenlace principal: artritis séptica post operatoria, se evidencia una certeza de

la calidad baja tras la revision de los doce estudios de cohortes. Aun cuando la evidencia

parece ser concluyente, existen algunos factores que disminuyen la graduacion de la certeza

de la evidencia:

Los estudios incluidos en esta evaluacion son estudios observacionales, cohortes
retrospectivas, nivel de evidencia IlI.

El riesgo de sesgo es no serio ante las evaluaciones previamente descritas

La inconsistencia es seria. La variacion de las estimaciones del efecto es moderada.
Heterogeneity: Tau? =1.40; Chi2=21.67, df = 11 (P = 0.03); 12 = 49%. Test for overall
effect: Z = 4.86 (P <0.00001)

No hay presencia de evidencia indirecta

No existe gradiente dosis respuesta.

A pesar de que el efecto de la intervencion parece evidente, los pocos eventos que se
demuestran en el cuerpo de la evidencia no arrojan estimados grandes o muy grandes

de la magnitud del efecto de una intervencion.

El RR muestra diferencias significativas. No obstante, por los factores descritos, la certeza

de la evidencia es baja. Se requieren disefios de estudios prospectivos para obtener una

mejor graduacion.

Desenlaces importantes

En cuanto al desenlace de infecciones superficiales, se obtiene una certeza de evidencia

muy baja. Los factores que disminuyen la graduacion de la certeza de la evidencia son los

siguientes:

Se incluye un estudio Unico de cohortes, nivel de evidencia IlI.



e Lainconsistencia no es evaluable

¢ No hay presencia de evidencia indirecta

e No existe gradiente dosis respuesta.

e Ante los pocos eventos, contamos con un intervalo de confianza grande alrededor del
efecto y que cruza el umbral del 1.

e En cuanto al desenlace de rigidez postoperatoria, se obtiene una certeza de evidencia
muy baja. Los factores que disminuyen la graduacion de la certeza de la evidencia
son los siguientes:

e Se incluye un estudio unico de cohortes, nivel de evidencia Ill.

e Lainconsistencia no es evaluable

¢ No hay presencia de evidencia indirecta

e No existe gradiente dosis respuesta.

e Ante los pocos eventos, contamos con un intervalo de confianza grande alrededor del
efecto y que cruza el umbral del 1.

En cuanto al desenlace de re-ruptura, se obtiene una certeza de evidencia muy baja. Los

factores que disminuyen la graduacién de la certeza de la evidencia son los siguientes:

e Seincluyen cuatro estudios de cohortes, nivel de evidencia Il

e Se observa inconsistencia seria. Un estudio muestra diferencias significativas, los
otros estudios no muestran diferencias significativas. Hay variacion de las
estimaciones del efecto.

¢ No hay presencia de evidencia indirecta

e No existe gradiente dosis respuesta.



6. Discusion

Un numero cada vez mayor de evidencia parece respaldar el concepto de remojo del injerto
con vancomicina en la reconstruccion del ligamento cruzado anterior. EI comin denominador
entre toda la evidencia reunida en esta revision sistematica es una incidencia drasticamente
reducida de artritis séptica de rodilla postoperatoria en la poblacién de pacientes de cada
estudio. El procedimiento practicado consiste en remojar previamente el injerto de LCA
envolviéndolo en un hisopo saturado con una solucion de vancomicina a dosisde 1, 2505
mg/mL. El procedimiento tiene como objetivo reducir la contaminacion aplicando
concentraciones de vancomicina por encima de la concentracion minima inhibitoria. Sin
embargo, a pesar de los resultados que parecen inequivocos en los estudios, todavia hay

dudas con respecto a este enfoque.

Una de las limitaciones de los estudios revisados es que todos son estudios comparativos de
nivel 11, sin ensayos prospectivos aleatorizados. La falta de ensayos y la heterogeneidad de
las técnicas de los diferentes grupos quirurgicos informados hace que no sea posible
recomendar el remojo previo con vancomicina del injerto para todos los pacientes que vayan
a ser llevados a reemplazo de ligamento cruzado anterior. A pesar del extenso numero de
pacientes analizados, todos los estudios incluidos son de nivel de evidencia Il y I1l. Los
marcos EtD que nos provee la metodologia GRADE nos demuestran que, a pesar de los
resultados similares entre todos los estudios observacionales incluidos en la revision y la
calidad metodolégica de estos, la certeza de la evidencia es muy baja. Hasta el momento no
existe ni se ha registrado ningln estudio de Nivel | que investigue este tema. Parece ser
necesario obtener un ensayo clinico controlado aleatorio. No obstante, para que un ECA
alcance datos adecuados en una complicacién rara como la artritis séptica de rodilla
posoperatoria es necesario incluir y aleatorizar una gran muestra de pacientes. Mas alla de
las cuestiones préacticas de un estudio de esta envergadura (que por supuesto deberia ser un
estudio multicéntrico), es necesario evaluar algunas consideraciones éticas. Las
investigaciones futuras deberian basarse en disefios prospectiva con analisis de subgrupos.
Para lograr establecer que subgrupos de pacientes son candidatos para recibir esta

intervencion, es necesario desarrollar estudios prospectivos con estratificaciones.



Otro de los hallazgos llamativos en esta revision sistematica son los serios problemas de
inconsistencia que tiene la evidencia recopilada. Al evaluar la inconsistencia en la estimacion
del efecto, no encontramos el grado de superposicion entre los resultados de los estudios que
esperabamos. No existe un considerable solapamiento entre los intervalos de confianza de
las estimaciones de cada estudio observacional. A su vez, se obtuvo una heterogeneidad
moderada — sustancial. Se evidencian factores de heterogeneidad entre estudios como la
duracién del remojo previo, la presencia de seguimiento de procedimientos abiertos

adicionales y los criterios diagnosticos de artritis septica, entre otros factores.

Es importante preguntarse el efecto de la vancomicina en el injerto remojado en la tasa de
nuevas rupturas. Una preocupacion general entre la comunidad médica es el posible impacto
del antibidtico en las propiedades fisicas y biomecanicas del injerto. La mayor parte de la
literatura existente solo informa la tasa de artritis séptica de rodilla después de la
reconstruccion del LCA. Sin embargo, Offerhaus et al comunicaron en sus estudios una tasa
reducida de roturas de autoinjertos en el grupo de injertos empapado en vancomicina en
comparacion con los injertos no empapado. De manera similar, Bohu et al(40) no encontraron
diferencias la funcion general de la rodilla en comparacién con los pacientes de control.
Ademas, encontraron que mas pacientes con injertos empapados en vancomicina regresaron
a su deporte previo a la lesion en comparacion con sus contrapartes de control. Los datos in
vivo no muestran influencia de la vancomicina en las propiedades biomecanicas del tendon.
Aunque se ha informado que la concentracion de antibidtico aplicado es potente, no se ha
demostrado evidencia de condrotoxicidad. Schdttler et al publicaron un modelo porcino de
tendones empapados con compresas estériles bajo diferentes concentraciones de
vancomicina. Después del remojo, los tendones no mostraron signos de deterioro

biomecanico.

Algunos autores indican que, aunque existe poca evidencia sobre el desarrollo potencial de
resistencia a los antibioticos, un factor esencial para minimizar el riesgo podria ser la
aplicacion suficientemente prolongada y la concentracion adecuada de la solucion de
vancomicina para asegurar la erradicacion completa de la posible contaminacion(42).
Schittler et al demostraron que concentraciones inferiores a 5 mg/mL y aplicaciones

inferiores a 20 minutos provocan una contaminacién persistente(24). Este dato es llamativo



teniendo en cuenta que ninguno de los estudios informd inmersiones superiores a los 20

minutos. Inclusive, cuatro estudios usaron concentraciones menores a 5 mg/mL.

Otra preocupacion respecto al uso de injertos son los costos. Solo existe un estudio
econdémico que evalla esta intervencion. Ruelos et al usaron un analisis econémico de punto
de equilibrio que utiliz6 multiples simulaciones con diferentes costos unitarios, tasas de
infeccion y costos de atencion relacionados con la infeccidn posoperatoria de reconstruccion
del LCA. Este estudio determin6 que la vancomicina intraoperatoria es rentable si previene
1 infeccion en 550 casos. Este estudio sugiere que el uso de la preparacion del injerto
intraoperatorio con vancomicina es una medida profilactica altamente rentable para la
prevencion de infecciones en la reconstruccion artroscopica del LCA. Los resultados de este
estudio respaldan, desde el punto de vista financiero, la intervencion con vancomicina de los
injertos de tendén de LCA(43). Sin embargo, sus resultados no solucionan la ausencia de

estudios de alto nivel.

Esta revision sistematica tuvo varias limitaciones. Los estudios observacionales encontrados
eran de nivel 1ll. Las 3 revisiones sistematicas seleccionadas contenian estudios que esta
revision incluyé. Los resultados entre las otras revisiones y la presente resultaron similares,
lo que no permitio arrojar nuevas conclusiones. Se obtuvo una heterogeneidad considerable.
Se genera una certeza de la evidencia muy baja, lo que sin duda plantea la necesidad

perentoria de generar estudios de mayor poder epidemioldgico.



7. Aspectos éticos

Se realiza esta investigacidon bajo la tutoria del Dr. Jaime Andrés Diaz Medico y Cirujano con
especialidad en Ortopedia y traumatologia, Instructor del servicio de Cirugia de ortopedia del
Hospital Universitario de Méderi. Dado que el presente trabajo corresponde a un estudio que no
realiza intervenciones en seres humanos, se clasifica como una investigacion sin riesgo segun
la resolucion No 008430 de 1993, lo que implica que no requiere firma de consentimiento
informado.



8. Administracion del proyecto

8.1 Presupuesto

FUENTE DE
RUBROS . TOTAL
FINANCIACION

Tiempo de investigador 10 horas semanales por ) i i
. Fuente propia $ 12°000.000 $ 12°000.000
mes

Insumos (copias, impresiones) Fuente propia $ 1°000.000 $ 17000.000

8.2 Cronograma

Actividades

Realizacion Protocolo de
Investigacion
Sometimiento del
protocolo al comité
técnico cientifico y de
ética
Recoleccion de datos

Redaccién de informe
final
Entrega de primer
borrador de articulo
Entrega Articulo final
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10. Anexos

Anexo 1: Estrategias de busqueda adaptadas a cada base de datos

Bases de datos

Plataforma

Fecha de busqueda

Rango de fecha de
busqueda

Restricciones de
lenguaje

Estrategia de blsqueda

MEDLINE

PubMed

10 de junio de 2022

Ninguno

Ninguna

1. ((((("Allografts"[Mesh]) OR "Transplantation,
Autologous"[Mesh]) OR "Autografts"[Mesh]) OR "Bone-
Patellar Tendon-Bone Grafts"[Mesh]) OR "Composite
Tissue Allografts"[Mesh]) OR "Isografts"[Mesh]: 67,018

2. (CCCeeeeeea(Autograftingsf Title/Abstract])  OR
(Autografting[Title/Abstract])) OR
(Autotransplantations[Title/Abstract])) OR
(Autotransplantation[Title/Abstract])) OR (Autologous
Transplantation[Title/Abstract])) OR (Autologous
Transplantations[Title/Abstract])) OR
(Transplantations,  Autologous|Title/Abstract])) OR
(Autograft[Title/Abstract])) OR (Grafts[Title/Abstract]))
OR (Graft[Title/Abstract])) OR (Tissue
Transplants[Title/Abstract])) OR (Tissue
Transplant[Title/Abstract])) OR (Transplant,
Tissue[Title/Abstract])) OR (Transplants,
Tissue[Title/Abstract])) OR (Tissue
Grafts[Title/Abstract])) OR (Gratft,
Tissue[Title/Abstract])) OR (Grafts,
Tissue[Title/Abstract])) OR (Tissue
Graft[Title/Abstract])) OR (Allograft[Title/Abstract])) OR
(Allogeneic Transplants[Title/Abstract])) OR
(Homografts[Title/Abstract]): 348,244

3. #1 OR #2: 384,798

4. ("Vancomycin"[Mesh]) OR ( ‘"vancomycin B"
[Supplementary  Concept] OR  “chlorobiphenyl
vancomycin” [Supplementary Concept] OR
"chlorobiphenyl-desleucyl-vancomycin"
[Supplementary Concept] OR "R(t)V3" [Supplementary
Concept] ): 15,813

5. ((((C(c(((c((tvancomycin Hydrochloride[Title/Abstract])
OR (Hydrochloride, Vancomycin[Title/Abstract])) OR
(Vancomycin Sulfate[Title/Abstract])) OR (Sulfate,
Vancomycin[Title/Abstract])) OR (Vancomycin-
ratiopharm[Title/Abstract])) OR (Vancomycine
Dakota[Title/Abstract])) OR (Vanco
Azupharma[Title/Abstract])) OR




(Diatracin[Title/Abstract])) OR (VANCO-
cell[Title/Abstract])) OR (Vanco-saar[Title/Abstract]))
OR (Vancocin[Title/Abstract])) OR (Vancomycin
Lilly[Title/Abstract])) OR (Vancomicina Combino
Phar[Title/Abstract])) OR (Vancomicina
Norman[Title/Abstract])) OR (Vancomycin Phosphate
(1:2[Title/Abstract])): 376

6. #4 OR #5: 15,925
7. #3 AND #6: 456

8. "Anterior Cruciate Ligament'[Mesh] OR "Anterior
Cruciate Ligament Reconstruction"[Mesh] OR "Anterior
Cruciate Ligament Injuries"[Mesh]: 18,833

9. (((((Cruciate Ligament, Anterior[Title/Abstract]) OR
(Anterior Cruciate Ligaments[Title/Abstract])) OR
(Cruciate Ligaments, Anterior[Title/Abstract])) OR
(Cranial  Cruciate  Ligament[Title/Abstract])) OR
(Cruciate  Ligament, Cranial[Title/Abstract])) OR
(Ligament, Cranial Cruciate[Title/Abstract]): 1,368

10. #8 OR #9: 19,250
11. #7 AND #10: 86

Referencias identificadas 186

Fuente: elaboracion propia

Bases de datos EMBASE

Plataforma EMBASE

Fecha de busqueda 11 de junio de 2022

Rango de fecha de busqueda Ninguno

Restricciones de lenguaje Ninguna

Estrategia de blsqueda 1. (‘anterior cruciate ligament reconstruction'’/exp OR 'acl
reconstruction' OR 'acl repair' OR ‘acl surgery’ OR 'anterior
cruciate ligament reconstruction' OR "anterior cruciate ligament
repair' OR 'anterior cruciate ligament surgery' OR ‘anterior
cruciate ligament'/exp OR 'anterior cruciate knee ligament' OR
‘anterior cruciate ligament' OR 'anterior cruciate ligament,
knee' OR 'cruciate knee ligament, anterior' OR 'ligament,
anterior cruciate knee' OR ‘anterior cruciate ligament
injury'/exp OR 'anterior cruciate ligament injuries' OR ‘anterior
cruciate ligament injury’): 24,356

2.(‘allograft/exp OR ‘allo inplant’ OR ‘'allogeneic graft' OR
‘allograft’ OR ‘allografts’ OR ‘alloplastic graft' OR ‘alloplastic
implant' OR ‘allotransplant’ OR 'graft, allogenic’ OR 'graft,
homologous' OR 'homograft OR 'homograft sensitivity' OR
'homologous graft' OR 'homotransplant' OR ‘transplant, homo'
OR 'autograft'/exp OR 'autogenous graft' OR 'autograft OR




Referencias identificadas

Fuente: elaboracién propia
Bases de datos
Plataforma

Fecha de busqueda

Rango de fecha de busqueda

Restricciones de lenguaje

Estrategia de blsqueda

‘autografts' OR 'autotransplant’ OR 'autotransplants’ OR 'gratft,
auto’): 12,390

3.(vancomycin'/exp OR ‘'adimicin' OR ‘aerovanc’ OR
‘amplobac' OR 'balcorin' OR 'diatracin' OR 'edicin' OR "firvang’
OR ‘firvang kit' OR 'icoplax' OR 'ifavac' OR ‘'levovanox' OR
'lyphocin' OR 'maxivanil’ OR 'norimko’ OR ‘selamat’ OR
'vamysin' OR 'vanauras' OR 'vancam' OR 'vancamycin' OR
‘vanccostacin' OR 'vanco' OR 'vanco-teva' OR 'vancocid' OR
'vancocin' OR 'vancocin cp' OR 'vancocin hcl' OR 'vancocin hcl
pulvules’ OR ‘vancocin hydrochloride’ OR 'vancocina’ OR
'vancocina cp' OR 'vancocine' OR ‘'vancoled' OR 'vancomax'
OR 'vancomicina' OR 'vancomycin' OR 'vancomycin complex’'
OR ‘'vancomycin hcl' OR ‘'vancomycin hydrochloride’ OR
‘vancomycine' OR 'vancor' OR 'vancosan' OR 'vancox’ OR
‘vankomicin' OR 'vankomycin' OR 'vanmicina' OR 'vanococin'
OR 'varedet' OR 'voncon' OR 'vondem): 14,347

57

EPISTEMONIKOS

EPISTEMONIKOS

10 de junio de 2022

Ninguno

Ninguna

1. (title:((title:('anterior cruciate ligament reconstruction) OR
abstract:('anterior cruciate ligament reconstruction)) OR
(title:(anterior cruciate ligament’) OR abstract:(anterior cruciate
ligament)) OR (title:(anterior cruciate ligament injury) OR
abstract:(anterior cruciate ligament injury))) OR
abstract:((title:("anterior cruciate ligament reconstruction) OR
abstract:(‘anterior cruciate ligament reconstruction)) OR
(title:(anterior cruciate ligament') OR abstract:(anterior cruciate
ligament’)) OR (title:(anterior cruciate ligament injury) OR
abstract:(anterior cruciate ligament injury)))): 1,143

2. (title:((title:(allografty OR  abstract:(allograft)) OR
(title:(allogeneic graft) OR abstract:(allogeneic graft)) OR
(title:(autograft) OR abstract:(autograft)) OR (title:(Graft) OR
abstract:(Graft)) OR (title:(autotransplant) OR
abstract:(autotransplant))) OR abstract:((title:(allograft) OR
abstract:(allograft)) = OR  (title:(allogeneic  graft) OR
abstract:(allogeneic  graft)) OR (title:(autograft) OR
abstract:(autograft)) OR (title:(Graft) OR abstract:(Graft)) OR
(title:(autotransplant) OR abstract:(autotransplant)))): 24,338

3. (title:(Vancomycin) OR abstract:(Vancomycin)): 3,237
4. #1 OR #2 OR #3




Referencias identificadas 5

Fuente: elaboracién propia

Bases de datos

Plataforma LILACS

Fecha de busqueda 12 de junio de 2022

Rango de fecha de busqueda Ninguno

Restricciones de lenguaje Ninguna

Estrategia de busqueda 1. (Ligamento cruzado anterior)/lexp OR (Ligamentos
cruzados) OR (Reconstruccién del ligamento cruzado) OR
(Ruptura del ligamento cruzado anterior): 916

2. (Plastia con Hueso-Tendén Rotuliano-Hueso)/exp OR
(Aloinjertos)/lexp OR (Aloinjerto) OR (Homoinjerto) OR
(Homoinjertos) OR (Injerto Alogénico) OR (Injerto Aldgeno) OR
(Injerto Homoélogo) OR (Injertos Alogénicos) OR (Injertos
Alégenos) OR (Autoinjerto) OR (Injertos 6seos) OR (Injertos):
10.920

3. (title:(Vancomycin) OR abstract:(Vancomycin)): 1,103
4. #1 OR #2 OR #3

Referencias identificadas 27

Fuente: elaboracién propia

Bases de datos Cochrane

Plataforma Cochrane

Fecha de bdsqueda 13 de junio de 2022

Rango de fecha de busqueda Ninguno

Restricciones de lenguaje Ninguna

Estrategia de busqueda . anterior cruciate ligament reconstruction: 2,392
. anterior cruciate ligament surgery: 2,166

. anterior cruciate ligament repair: 1,332

. Anterior Cruciate Ligament Injuries: 1,349

. #1 OR #2 OR #3 OR #4: 2,983

. Graft: 28,592

. Allografts: 1,041

. Transplantation, Autologous

. Autografts: 603
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10. #7 OR #8 OR #9: 29,092
11. Vancomycin: 2,371
12. #5 AND #10 AND #11:0

Referencias identificadas 0

Fuente: elaboracion propia

Bases de datos Cochrane

Plataforma CENTRAL

Fecha de busqueda 13 de junio de 2022

Rango de fecha de busqueda Ninguno

Restricciones de lenguaje Ninguna

Estrategia de busqueda 1. anterior cruciate ligament reconstruction: 2,392
2. anterior cruciate ligament surgery: 2,166
3. anterior cruciate ligament repair: 1,332

4. Anterior Cruciate Ligament Injuries: 1,349
5. #1 OR #2 OR #3 OR #4: 2,983

6. Graft: 28,592

7. Allografts: 1,041

8. Transplantation, Autologous

9. Autografts: 603

10. #7 OR #8 OR #9: 29,092

11. Vancomycin: 2,371

12. #5 AND #10 AND #11: 4

Referencias identificadas 4

Fuente: elaboracién propia

Bases de datos Clinical Trials

Plataforma Clinical Trials

Fecha de busqueda 13 de junio de 2022

Rango de fecha de busqueda Ninguno

Restricciones de lenguaje Ninguna

Estrategia de busqueda 1. (anterior cruciate ligament reconstruction OR anterior
cruciate ligament surgery OR anterior cruciate ligament repair
OR Anterior Cruciate Ligament Injuries OR anterior cruciate
ligament)




2. (Graft OR Allografts OR Autografts)
3. Vancomycin
4.. #1 AND #2 AND #3

Referencias identificadas 1

Fuente: elaboracion propia

Bases de datos Google Scholar

Plataforma Google

Fecha de busqueda 13 de junio de 2022

Rango de fecha de busqueda Ninguno

Restricciones de lenguaje Ninguna

Estrategia de busqueda 1. (anterior cruciate ligament reconstruction OR anterior
cruciate ligament surgery OR anterior cruciate ligament repair
OR Anterior Cruciate Ligament Injuries OR anterior cruciate
ligament)

2. (Graft OR Allografts OR Autografts)
3. Vancomycin
4.. #1 AND #2 AND #3

Referencias identificadas 150

Anexo 2: Diagrama PRISMA
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Anexo 4: Lista de estudios excluidos

Nombre

Vancomycin Presoaking of
Hamstring Grafts Removes
the Risk of Infection in
Primary Anterior Cruciate
Ligament Reconstruction

‘ Autor

Figueroa et al.(30)

Razon de exclusion

No esta disponible en
texto completo

El uso local de
vancomicina en injerto

Hernandez et al(29)

No esta disponible en
texto completo




autdlogo para
reconstruccién de
ligamento cruzado
anterior. éReduce la tasa
de artritis séptica?
Comparacion en dos
grupos: uso local de
profilaxis con vancomicina
versus sin uso

No infections in 1300 Phegan et al
anterior cruciate ligament
reconstructions with
vancomycin pre-soaking
of hamstring grafts

No estd disponible en
texto completo

Graft Preparation with Alan Shamrock
Intraoperative
Vancomycin Decreases
Infection after Anterior
Cruciate Ligament
Reconstruction: A Review
of 1640 Cases

Tipo de estudio

Anexo 4: Herramientas de evaluacidn de riesgo de sesgo diligenciadas

por cada revisor en los estudios de cohortes

Criterio

Si

No

No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

éSe midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

éSe midio la exposicidn de forma valida y fiable?

éSe identificaron factores de confusion?

éFueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

éSe midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe inform¢ el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizo un andlisis estadistico adecuado?




Evaluacion general:

Estudio con buena calidad metodoldgica. La Unica debilidad del estudio es la poca
Comentario claridad respecto a la identificacidn y al tratamiento de factores de confusién.

Fuente: elaboracidon propia
Banios et al, 2020 .KP

Criterio Si No No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

¢Se midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midid la exposicion de forma valida y fiable?

¢Se identificaron factores de confusion?

éFueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

¢Se informé el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢Se utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizé un andlisis estadistico adecuado?

Evaluacion general:

Estudio con buena calidad metodoldgica. La Unica debilidad del estudio es la poca
Comentario claridad respecto a la identificacidn y al tratamiento de factores de confusion.

Fuente: elaboracidn propia
er et al, 20 R

Criterio Si No No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

éSe midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

éSe midio la exposicidn de forma valida y fiable?

¢Se identificaron factores de confusion?

éFueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

éSe midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe inform¢ el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizo un andlisis estadistico adecuado?

Evaluacion general:




Estudio con buena calidad metodoldgica. La Unica debilidad del estudio es la poca
Comentario claridad respecto a la identificacidn y al tratamiento de factores de confusidn.

Fuente: elaboracidn propia
ar et al 20 D

Criterio

Si

No

No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

¢Se midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midio la exposicion de forma valida y fiable?

¢Se identificaron factores de confusion?

¢Fueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informd el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

éSe completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizo un andlisis estadistico adecuado?

Evaluacion general:

Estudio con buena calidad metodoldgica. La Unica debilidad del estudio es la poca

Comentario claridad respecto a la identificacidn y al tratamiento de factores de confusidn.

Fuente: elaboracién propia

Criterio

Si

No

No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

¢Se midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

éSe midio la exposicidn de forma valida y fiable?

éSe identificaron factores de confusion?

éFueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma vaélida y fiable?

¢éSe inform¢ el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizo un andlisis estadistico adecuado?

Evaluacidn general:




Estudio con buena calidad metodolégica. Se observa la identificacidn y
estratificacion de factores de confusion. El seguimiento fue adecuado. Se utilizé un
Comentario analisis estadistico apropiado.

Fuente: elaboracidn propia

Criterio Si No No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

¢Se midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midid la exposicion de forma valida y fiable?

¢Se identificaron factores de confusion?

éFueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informé el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describierony
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢Se utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizo un andlisis estadistico adecuado?

Evaluacion general:

Comentario Estudio con buena calidad metodoldgica.

Fuente: elaboracidn propia

Criterio Si No No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

éSe midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midio la exposicion de forma valida y fiable?

éSe identificaron factores de confusion?

¢Fueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusién?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informd el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

éSe completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizd un andlisis estadistico adecuado?




Evaluacion general:

Comentario

Estudio con buena calidad metodoldgica. La Unica debilidad del estudio es la poca
claridad respecto a la identificacidn y al tratamiento de factores de confusidn.

Fuente: elaboracidon propia

Criterio Si No No claro
¢Fueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

¢Se midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midio la exposicion de forma valida y fiable?

¢éSe identificaron factores de confusion?

éFueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?
¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informé el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢Se utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

éSe utilizé un anadlisis estadistico adecuado?

Evaluacion general:

Comentario Estudio con buena calidad metodoldgica.
Fuente: elaboracién propia

et al, 2020 SR
Criterio Si No No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

éSe midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midio la exposicion de forma valida y fiable?

éSe identificaron factores de confusion?

¢Fueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informd el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

éSe completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizd un andlisis estadistico adecuado?




Evaluacion general:

Comentario demas, los métodos son adecuados.

Estudio con buena calidad metodolégica. Aun cuando se identifican algunas
terceras variables, no existe claridad si hubo un tratamiento de las mismas. Por lo

Fuente: elaboracidon propia

Criterio Si No No claro
¢Fueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

¢Se midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midio la exposicion de forma valida y fiable?

¢éSe identificaron factores de confusidon?

¢Fueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?
¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informd el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

éSe completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢éSe utilizé un analisis estadistico adecuado?

Evaluacion general:

Comentario Estudio con buena calidad metodoldgica.
Fuente: elaboracién propia

ess et al, 20 R
Criterio Si No No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

éSe midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

éSe midio la exposicidn de forma valida y fiable?

éSe identificaron factores de confusion?

¢Fueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informé el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

éSe completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?




¢Se utilizo un analisis estadistico adecuado?

Evaluacion general:

Estudio con buena calidad metodoldgica. Se observa la identificacion y
estratificacion de factores de confusion. El seguimiento fue adecuado. Se utilizé un

Comentario analisis estadistico apropiado.

Fuente: elaboracidn propia

Criterio Si No No claro
¢Fueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

¢Se midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midio la exposicion de forma valida y fiable?

éSe identificaron factores de confusion?

¢Fueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?
¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informd el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

éSe completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢éSe utilizé un analisis estadistico adecuado?

Evaluacidn general:

Comentario Estudio con buena calidad metodoldgica.
Fuente: elaboracidn propia

e 0 € 0 R
Criterio Si No No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

éSe midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midio la exposicion de forma valida y fiable?

¢Se identificaron factores de confusion?

éFueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informé el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?




¢Se utilizo un analisis estadistico adecuado?

Evaluacion general:

Estudio con buena calidad metodoldgica. La Unica debilidad del estudio es la poca
Comentario claridad respecto a la identificacidn y al tratamiento de factores de confusion.

Fuente: elaboracidn propia

Criterio

Si

No

No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

¢Se midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midid la exposicion de forma valida y fiable?

éSe identificaron factores de confusion?

¢Fueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informd el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

éSe completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizo un andlisis estadistico adecuado?

Evaluacidn general:

Comentario de factores de confusion.

Estudio con buena calidad metodoldgica. No hay claridad respecto al tratamiento

Fuente: elaboracién propia

Criterio

Si

No

No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

éSe midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

éSe midio la exposicidn de forma valida y fiable?

¢Se identificaron factores de confusion?

¢Fueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe inform¢ el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?




¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizoé un analisis estadistico adecuado?

Evaluacion general:

Comentario Estudio con buena calidad metodoldgica.

Fuente: elaboracidn propia

Criterio Si

No

No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

¢Se midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midid la exposicion de forma valida y fiable?

éSe identificaron factores de confusion?

éFueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informé el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢Se utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizé un andlisis estadistico adecuado?

Evaluacidn general:

Comentario de factores de confusion.

Estudio con buena calidad metodoldgica. No hay claridad respecto al tratamiento

Fuente: elaboracidn propia

Criterio Si

No

No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

éSe midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midio la exposicion de forma valida y fiable?

¢Se identificaron factores de confusion?

éFueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

éSe midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informé el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?




¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizoé un analisis estadistico adecuado?

Evaluacion general:

Comentario factores de confusién

Estudio con buena calidad metodoldgica. Existe preocupacion respecto al control de

Fuente: elaboracidon propia

Criterio Si No No claro
¢Fueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

¢Se midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midio la exposicion de forma valida y fiable?

éSe identificaron factores de confusion?

¢Fueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?
¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informd el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

éSe completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢éSe utilizé un analisis estadistico adecuado?

Evaluacion general:

Comentario Estudio con buena calidad metodoldgica.
Fuente: elaboracién propia

Offerhaus et al, 2019 SR

Criterio Si No No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

éSe midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

éSe midio la exposicidn de forma valida y fiable?

¢Se identificaron factores de confusion?

éFueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

¢éSe inform¢ el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?




¢Se utilizo un analisis estadistico adecuado?

Evaluacion general:

Estudio con buena calidad metodoldgica. Hay poca claridad respecto al seguimiento

Comentario y las estrategias para completarlo.

Fuente: elaboracidn propia

Criterio

Si

No

No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

¢Se midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

¢Se midid la exposicion de forma valida y fiable?

éSe identificaron factores de confusion?

¢Fueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informd el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

éSe completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizo un andlisis estadistico adecuado?

Evaluacidn general:

Comentario

Estudio con buena calidad metodoldgica. La Unica debilidad del estudio es la poca
claridad respecto al seguimiento y las estrategias para completar el seguimiento

Fuente: elaboracién propia

Criterio

Si

No

No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

éSe midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

éSe midio la exposicidn de forma valida y fiable?

¢Se identificaron factores de confusion?

¢Fueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

¢éSe informé el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

¢Se completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?




¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizé un andlisis estadistico adecuado?
Evaluacion general:

Comentario Estudio con buena calidad metodoldgica.

Fuente: elaboracidn propia

Criterio

Si

No

No claro

éFueron los dos grupos similares y reclutados de la misma
poblacién?

¢Se midieron las exposiciones de manera similar para asignar a las
personas a los grupos expuestos y no expuestos?

éSe midid la exposicion de forma valida y fiable?

¢éSe identificaron factores de confusion?

¢Fueron fijadas estrategias para tratar los factores de confusion?

¢Estuvieron los grupos/participantes libres del resultado en el inicio
del estudio (o en el momento de la exposicion)?

¢Se midieron los resultados de forma valida y fiable?

éSe informd el tiempo de seguimiento y fue suficiente para ser
tiempo suficiente para que ocurran los resultados?

éSe completd el seguimiento y, de no ser asi, se describieron y
exploraron las razones de la pérdida durante el seguimiento?

¢éSe utilizaron estrategias para abordar el seguimiento incompleto?

¢Se utilizd un andlisis estadistico adecuado?

Evaluacidn general:

Comentario Estudio con buena calidad metodoldgica.

Fuente: elaboracidn propia

Anexo 5: Herramienta ROBIS para la evaluacidon de riesgo de sesgos de las revisiones

sistematicas de la literatura

Vancomycin Vancomycin Significantly

Vancomycin-

lower infection
risk for
anterior
cruciate
ligament grafts
presoaked in
vancomycin
compared with
unsoaked
grafts: a
systematic
review and
meta-analysis

Presoaking of
the Graft
Appears to
Prevent
Infection After
Anterior
Cruciate

Presoaking of
the Graft
Appears to
Prevent
Infection After
Anterior
Cruciate
Ligament
Reconstruction:
A Systematic
Review and
Meta-analysis.

Titulo de la
revision:

Ligament
Reconstruction:
A Systematic
Review and
Meta-analysis.

Significantly
lower infection
risk for
anterior
cruciate
ligament grafts
presoaked in
vancomycin
compared with
unsoaked
grafts: a
systematic
review and
meta-analysis

soaking of the
graft reduces
the incidence
of septic
arthritis
following ACL

reconstruction:

results of a
systematic
review and
meta-analysis

Vancomycin-
soaking of the
graft reduces
the incidence
of septic
arthritis
following ACL
reconstruction:
results of a
systematic
review and
meta-analysis

rine Parra | Santiago Ruiz Katherine Santiago Ruiz Katherine Santiago Ruiz
Evaluador Parra Parra



Dominio 1: criterios

de elegibilidad de

los estudios

1.1 ¢éla revision No hay No hay Si Si Si Si
obedecié a informacion informacion

objetivos y criterios

de elegibilidad

prestablecidos?

1.2 ¢lLos criterios de | No hay No hay Si Si Si Si
elegibilidad fueron | informacién informacién

apropiados para la
pregunta de la

revision?
1.3 ¢Los criterios de | No hay No hay Si Si Si Si
elegibilidad fueron | informacién informacién

planteados sin
ambigiiedades?
1.4 ¢Fueron Si Si Si Si Si Si
apropiadas todas las
restricciones en los
criterios de
elegibilidad basadas
en las
caracteristicas de
los estudios (p.ej.,
fecha, tamafio de la
muestra, calidad del
estudio, desenlaces

medidos)?
1.5 ¢Fue apropiada | No hay No hay Si Si Si Si
cualquier restriccién | informacién informacion

en los criterios de
elegibilidad basada
en las fuentes de
informacion (p.ej.,
estado o formato de
publicacidn, idioma,
disponibilidad de los
datos)?
Preocupaciones No claro No claro
respecto a la
especificacion de
los criterios de
elegibilidad de los
estudios
Dominio 2:

identificacion y

seleccidn de los

estudios

2.1 ¢la busqueda Si Si Si Si Si Si
incluyd un rango
apropiado de bases
de datos/fuentes
electrdnicas para
reportes publicados
y no publicados?




2.2 ¢Se usaron
métodos
adicionales a la
busqueda en bases
de datos para
identificar reportes
relevantes?

Si

Si

si

si

Si

Si

2.3 ¢iLos términos 'y
la estructura de la
estrategia de
blsqueda
probablemente
recuperaron tantos
estudios elegibles
como fue posible?

Si

Si

Si

Si

Si

Si

2.4 éiFueron
apropiadas las
restricciones
basadas en fecha,
formato de
publicacién o
idioma

Probablemente
si

Probablemente
si

No hay
informacién

No hay
informacién

Si

Si

2.5 ¢Se hicieron
esfuerzos para
minimizar el error
en la seleccion de
los estudios?

Preocupaciones
respecto a los
métodos usados
para identificar o
seleccionar los
estudios
Dominio 3:
recoleccion de

datos y evaluacion
de los estudios

3.1 ¢Se hicieron
esfuerzos para
minimizar el error
en la recoleccién de
los datos?

Si

Probablemente
si

Si

Probablemente
si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

Si

3.2 ¢(Estuvieron
disponibles
suficientes
caracteristicas de
los estudios, para
permitirles a los
autores de la
revisiony a los
lectores interpretar
los resultados?

Si

Si

Probablemente
si

Probablemente
si

Si

Si

3.3 ¢éSe
recolectaron todos
los resultados
relevantes de los
estudios, para su
uso en la sintesis?

Si

Si

Si

Si

Si

Si




3.4 ¢Elriesgo de Si Si Si Si Si Si
sesgos (o calidad
metodoldgica) fue
evaluado
formalmente
usando criterios
apropiados?

3.5 ¢Se hicieron Probablemente | Probablemente | Si Si Si Si
esfuerzos para si si
minimizar el error
en la evaluacion del
riesgo de sesgos?
Preocupaciones
respecto a los
métodos usados
para recolectar los
datos y evaluar los
estudios
Dominio 4: sintesis
y resultados

4.1 ¢La sintesis Si Si Probablemente | Probablemente | Si Si
incluyo todos los si si

estudios que

deberia?

4.2 ¢(Todos los No hay No hay Si Si Si Si
andlisis predefinidos | informacién informacion

fueron reportados o
las desviaciones en
este sentido fueron

explicadas?
4.3 ¢lasintesis fue | Probablemente [ Probablemente | Si Si Si Si
apropiada dada la si si

naturaleza 'y
similitud en las
preguntas de
investigacion, el
disefo de los
estudios y los
desenlaces a través
de los estudios

incluidos?
4.4 ¢Llavariacion Si Si No hay No hay Si Si
entre los estudios informacién informacién

(heterogeneidad)
fue minima o se

abordd en la

sintesis?

4.5 ¢losresultados | No No Probablemente | Probablemente | Si Si
fueron sélidos (p.ej., si si

como se demostré
mediante un grafico
de embudo o un
analisis de
sensibilidad)?

4.6 ilLossesgosen | No No Si Si Si Si
los estudios
primarios fueron
minimos o se




abordaron en la
sintesis?

Preocupaciones No claro No claro
respecto a la
sintesis y resultados
Juzgar el riesgo de
sesgos

1. Preocupaciones [\ [14EI{) No claro
respecto a la
especificacion de

los criterios de
elegibilidad de los
estudios

2. Preocupaciones
respecto a los
métodos usados
para identificar o
seleccionar los
estudios

3. Preocupaciones
respecto a los
métodos usados
para recolectar los
datos y evaluar los
estudios

4. Preocupaciones No claro

respecto a la
sintesis y resultados
Riesgo de sesgos en
la revision

A. (¢Enla Si Si Si Si Si Si

interpretacion de
los resultados se
abordaron todas las
preocupaciones
identificadas en los
dominios 1 a 4?

B. ¢Se considerd Si Si Si Si Si Si
apropiadamente la
relevancia de los
estudios
identificados para la
pregunta de
investigacion de la
revision?

C. (Losrevisores Si Si Si Si Si Si
evitaron enfatizar
los resultados con
base en su
significancia
estadistica?
Riesgo de sesgos en [:EI) Bajo ‘ Bajo Bajo Bajo Bajo

la revisiéon

Fuente: elaboracién propia



Anexo 6: Evaluacion de riesgo de sesgo de estudios de cohorte

Estudio

H

5

11

Revision

Banios et al, 2020 (SR)
Banios et al, 2020 (KP)
Schuster et al, 2021 (SR)
Schuster et al, 2021 (KP)
Barodn et al, 2020 (SR)
Baron et al, 2020 (KP)
Figueroa et al, 2019 (SR)

Figueroa et al, 2019 (KP)

Garcia-Mansilla et al,
2022 (SR)

Garcia-Mansilla et al,
2022 (KP)

Hess et al, 2021 (SR)
Hess et al, 2021 (KP)
Vertullo et al, 2012 (SR)
Vertullo et al, 2012 (KP)
Carrozo et al, 2020 (SR)
Carrozo et al, 2020 (KP)

Pérez-Prieto et al, 2020
(SR)

Pérez-Prieto et al, 2020
(KP)

Offerhaus et al, 2019 (SR)

Offerhaus et al, 2019 (KP)

Wan et al, 2020 (SR)
Wan et al, 2020 (KP)

Chaturvedi et al, 2020
(SR)

Chaturvedi et al, 2020

O 00000 O 0000000 O 000000000 -

O 0000000 06 000700000

O 00000 O 0000000 0 0000000090 -

Fuente: elaboracion propia

O 00000 0 0000000 0 00000000090 -

O 00000 O 0000000 0 000000000 -
O 00000 O 0000000 O 0000000090 -

O 0000000 0 00000000090 -
[y
o



Anexo 7: Evaluacion de riesgo de sesgo de estudios de casos y controles

Desenlace 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Revision
Bohu et al, 2020 (SR) ® 0 0 060 000 OO O
Bohu et al, 2020 (KP) O 0 0 0060 000 0O O O

Fuente: elaboracion propia

Tabla 4: Evaluacion de riesgo de sesgo de revisiones sistematicas de la literatura

Estudio Dominio 1 Dominio 2 Dominio 3 Dominio 4 Revisién

Figueroa et al, 2020 . . . .
(SR)
®

Figueroa et al, 2020
(KP)

Xiao et al, 2020 (SR) (]
Xiao et al, 2020 (KP) [ ]

Naendrup J, 2020 (SR)

Naendrup J, 2020 (KP) ®

Fuente: elaboracion propia

Anexo 8: Evaluacion GRADE:

Evaluacion de certeza Ne de pacientes m

injertos
impreg
nados
de unicam
vanco | enteel
micina | manejo
No de Disefio Inconsls Otr-as asociad anFibic’) ancia
estudios de : tencia cor_rsnder os al. tIC.O,
estudio aciones | manejo | profilac
antibio tico
tico conven
profilac | cional
tico
conven
cional

Abso | Certe | Import

Tasa de artritis séptica postoperatoria (seguimiento: rango 3 meses a 12 meses )



Evaluacion de certeza Ne de pacientes m

injertos
impreg
nados
(3} unicam
vanco | enteel
micina | manejo

. ) Abso | Certe | Import
Disefio Otras asociad | antibio

Ne de Inconsis Imprec . . ancia
. de i ., consider os al tico
estudios . tencia ision . . "
estudio aciones | manejo | profilac

antibié tico
tico conven
profilac | cional
tico
conven
cional

12abcdef | estudios | no | serio™ | noes | serio” | ninguno® [7/15832(145/119| RR 8 | ®O |criTICO

ghiikl [ observaci| es serio (0.0%) 50 0.36 | meno | OO
onales | seri (1.2%) 0 |spor | Muy
o (0.00 | 1000 | baja

2a (de

0.01 12

2) | meno

sal2

meno

s)

Tasa de infecciones superficiales (seguimiento: media 3 meses )

1e estudios | no serio®P | noes | noes |ninguno%’ | 0/257 | 4/551 RR 3 @O |[IMPORT

observaci | es serio | serio (0.0%) | (0.7%) | 0.53 [meno| OO | ANTE

onales | seri (- |spor| Muy
) 2.80 | 1000 | baja

a (de

1.56)| 28

meno

sad

mas )

Rigidez post operatoria



Evaluacion de certeza Ne de pacientes m

injertos
impreg
nados
(3} unicam
vanco | enteel
micina | manejo
Disefio Otras asociad | antibio
consider os al tico

Abso | Certe | Import
ancia

Ne de de Inconsis Imprec
estudios . tencia ision : k s
estudio aciones | manejo | profilac

antibié tico
tico conven
profilac | cional
tico
conven
cional

1e estudios | no | serio® | noes| noes |ninguno%r| 2/257 | 12/551 | RR 14 | ®O |IMPORT

observaci | es serio | serio (0.8%) | (2.2%) | 0.35 [meno| OO | ANTE

onales | seri (0.08 | s por | Muy
o a | 1000 | baja

1.58) | (de

20

meno

sal3

mas)

Reruptura (seguimiento: rango 1 afios a ?)

4fhkl estudios | no serios [ noes | noes | ninguno’ |41/1640|62/1375| RR 20 | @O |IMPORT

observaci | es serio | serio (2.5%) | (4.5%) | 0.55 [meno| OO | ANTE

onales | seri (0.37 | s por | Muy
o a | 1000 | baja

0.81) | (de

28

meno

sa9

meno

s)

Regreso al deporte 1 afio después de la cirugia (momento de exposicion : rango 1 afios a ?)

1t no serioP [ noes | noes [ninguno®"| 490 casos 1184 OR - @O |[IMPORT
es serio | serio Controles 0.99 OO | ANTE




Evaluacion de certeza Ne de pacientes m

injertos
impreg
nados
(3} unicam
vanco | enteel
micina | manejo
Disefio Otras asociad | antibio
consider os al tico

Abso | Certe | Import
ancia

Ne de de Inconsis Imprec
estudios . tencia ision : k s
estudio aciones | manejo | profilac

antibié tico
tico conven
profilac | cional
tico
conven
cional

seri - 0.0% |[(0.77| O Muy
o a |meno| baja
1.26) | s por
estudios 1000
observaci (de O

onales meno
sa0
meno

s)

IKDC Subjective Knee Form (seguimiento: rango 60 meses a 102 meses )

1k estudios | no serioP [ noes | noes | ninguno’ 82 83.9 - MD | @O |IMPORT
observaci | es serio | serio 19 [ OO | ANTE
onales | seri mas | Muy
o alto. | baja
(2.27
meno
ra
4.22
mas
alto.)

Cl: Intervalo de confianza ; MD: Diferencia media; OR: Razdn de momios; RR: Razén de riesgo
Explicaciones

a. Banios et al

b. Schuster et al

c. Baron et al

d. Figueroa et al

e. Garcia-Mansilla et al

f. Hess et al

g. Vertullo et al

h. Christoph Offerhaus et al

i. Bijayendra Nath Chaturvedi et al
j. Carrozo et al

k. Pérez-Prieto et al



I. Wan et al
m. Estudios con heterogeneidad importante. Heterogeneidad: Chi? = 21.67, df = 11 (P = 0.03); 1> = 49%, Test for overall

effect: Z=9.38 (P < 0.00001)

n. Los estudios incluyen relativamente pocos eventos; consecuentemente tienen intervalos de confianza amplios
alrededor del efecto.

0. A pesar que el efecto de la intervencidn parece evidente, los pocos eventos que se demuestran en el cuerpo de la
evidencia no arrojan estimados grandes o muy grandes de la magnitud del efecto de una intervencién.

p. No existe forma de evaluar la inconsistencia en la estimacion del efecto

g. Ante los pocos eventos, contamos con un intervalo de confianza grande alrededor del efecto y que cruza el umbral del
1.

r. No existe gradiente dosis respuesta demostrable

s. Dos estudios indican un factor protector. Un estudio indica que no hay diferencias significativas

t. Bohu et al



